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PALABRAS CLAVE Resumen

Dislipidemia; Antecedentes y objetivo: La dislipidemia es uno de los principales factores de riesgo de enfer-
Diabetes mellitus medad cardiovascular en pacientes con diabetes mellitus tipo 2 (DM2). El objetivo de este
tipo 2; estudio es evaluar la prevalencia y factores de riesgo asociados a la dislipidemia en la poblacion
Prevalencia; con DM2 de la Comunidad de Cantabria.

Factores de riesgo Material y métodos: Es un estudio transversal realizado en centros de Atencion Primaria del

Servicio Cantabro de Salud (n = 680). Se seleccion6 una muestra aleatorizada representativa de
la poblacion con DM2 de 18 a 85 aios mediante un procedimiento polietapico. Se obtuvieron de
la historia clinica y mediante entrevista los datos de los factores de riesgo a estudio. Se analiz6
la asociacion con la dislipidemia mediante regresion logistica.

Resultados: El 52,1% eran hombres, la edad media fue de 69,8 afos, la evolucion de la diabetes
de 9,99 anos, el 84,3% tenian HTA, el 76,6% sobrepeso/obesidad y la HbA1c media era de 6,96%.
La prevalencia de dislipidemia fue del 85,3% y en el analisis bivariado se asoci6 con antecedente
de enfermedad vascular periférica, diabetes controlada, tratamiento antihipertensivo, filtrado
glomerular, HbA1c > 7%, grasa corporal estimada en sobrepeso y obesidad, antecedente de
enfermedad cardiovascular, edad y HbA1c.
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Correo electrénico: diazvera19@gmail.com (A.S. Diaz Vera).

https://doi.org/10.1016/j.endinu.2019.04.010
2530-0164/© 2019 SEEN y SED. Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. Todos los derechos reservados.


https://doi.org/10.1016/j.endinu.2019.04.010
http://www.elsevier.es/endo
http://crossmark.crossref.org/dialog/?doi=10.1016/j.endinu.2019.04.010&domain=pdf
mailto:diazvera19@gmail.com
https://doi.org/10.1016/j.endinu.2019.04.010

Prevalencia y factores de riesgo asociados a la dislipidemia 103

KEYWORDS
Dyslipidemia;
Type 2 diabetes
mellitus;
Prevalence;
Risk factors

Introduccion

En el analisis multivariante los factores independientes fueron el sexo femenino y el antece-
dente de enfermedad cardiovascular.

Conclusiones: La prevalencia de dislipidemia en nuestro estudio fue del 85,3% y es consistente
con la encontrada en estudios previos publicados. Los factores de riesgo asociados de forma
independiente fueron el sexo femenino y el antecedente personal de enfermedad cardiovascu-
lar.

© 2019 SEEN y SED. Publicado por Elsevier Espana, S.L.U. Todos los derechos reservados.

The prevalence and risk factors associated with dyslipidemia in type 2 diabetic
patients in the autonomous Region of Cantabria

Abstract
Background and objective: Dyslipidemia is one of the main risk factors in cardiovascular disease
in patients with diabetes mellitus type 2 (DM2). The aim of this study is to evaluate the pre-
valence and risk factors associated with dyslipidemia in the population with diabetes mellitus
type 2 in the region of Cantabria.
Material and methods: This is a transversal study carried out at Cantabrian primary health care
centres (n=680). A representative, random sample of the population with DM2, ranging from
18-85, was selected using a multistage procedure. The medical records were obtained, and by
means of interviews the data of the risk factors to be studied was secured. The correlation with
dyslipidemia was analysed by means of logistic regression.
Results: There were 52.1% of males, the average age was 69.8, the evolution of diabetes was
9.99 years, 84.3% had arterial hypertension, 76.6% were overweight or obese and the average
HbA1c was 6.96%. The prevalence of dyslipidemia was 85.3%, and in the bivariate analysis this
is associated with a history of peripheral artery disease, controlled diabetes, antihypertensive
treatment, glomerular filtration, HbA1c>7%, body fat estimated as being either overweight or
obese, a history of cardiovascular disease, age and HbA1c.

In the multivariate analysis the independent factors were being female and a history of
cardiovascular disease.
Conclusion: The prevalence of dyslipidemia in our study was 85.3%, and is consistent with figures
found in previous published studies. The independent associated risk factors were being female
and a past medical history of cardiovascular disease.
© 2019 SEEN y SED. Published by Elsevier Espana, S.L.U. All rights reserved.

En los pacientes con diabetes, las complicaciones macro-
vasculares son la causa principal de morbimortalidad a nivel
mundial. Cerca de 3/4 partes fallecen por enfermedad car-

La diabetes mellitus tipo 2 (DM2) es una enfermedad que
ha adquirido un caracter pandémico debido al aumento de
la esperanza de vida, que supone un incremento del enve-
jecimiento de la poblacion, al aumento de la obesidad y al
cambio en los estilos de vida hacia unos habitos no cardio-
saludables (sedentarismo y mala alimentacion)’.

La prevalencia de DM2, segln el estudio di@bet.es, se
emplaza en el 13,79% de la poblacion espaiola mayor de
edad’.

Segln datos de la Organizacion Mundial de la Salud
(2016), en Espana la DM se halla entre las causas de muerte
mas frecuentes. La mortalidad proporcional que se achaca a
esta enfermedad es del 3% del total de muertes para todos
los grupos etarios®.

La DM conlleva relevantes costes socioecondmicos.
Crespo et al. senalaron que, en 2013, el gasto anual de la DM
fue de 5. 890 millones de euros: el 8,2% del gasto sanitario
total”.

diaca o cerebrovascular. Asimismo, la frecuencia de muertes
por motivos cardiovasculares en adultos diabéticos en com-
paracion con los no diabéticos es de 2 a 4 veces mayor.

La importancia del cLDL para la reduccion del riesgo
cardiovascular en la DM2 ha sido demostrada en diferentes
estudios y metaanalisis®. La asociacion entre dislipidemia
y enfermedad cardiovascular (ECV) qued6 demostrada en
el United Kingdom Prospective Diabetes Study (UKPDS 23),
donde se observd que un incremento de 38,5mg/dl en la
concentracion de cLDL se asocia a un aumento del 157%
de presentar enfermedad arterial coronaria y que un incre-
mento de 4 mg/dl del cHDL se asocia a un descenso del 15%
de eventos cardiovasculares®; asi pues, el factor de riesgo
de mayor peso para desarrollar enfermedad coronaria fue el
cLDL, seguido de los niveles de cHDL.

Es necesario diagnosticar y tratar tempranamente la disli-
pidemia de forma eficaz para asi reducir el riesgo de eventos
cardiovasculares futuros.
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En Espana, diversos estudios epidemioldgicos han ana-
lizado la prevalencia de las alteraciones lipidicas’'?, que
oscilan entre el 56,2% en el de Dominguez'® y el 92,6% en
el estudio OBEDIA?; sin embargo, es escasa la informacion
sobre la prevalenciay los factores asociados a la dislipidemia
en pacientes con DM2 en Cantabria.

El presente estudio tiene como objetivos: 1) estimar la
prevalencia de la dislipidemia; 2) investigar los factores de
riesgo asociados a la dislipidemia y 3) investigar los factores
de riesgo asociados de forma independiente a la dislipide-
mia.

Material y métodos

Estudio transversal de base poblacional sobre una muestra
de 680 pacientes con DM2, entre enero del 2014 y diciembre
del 2015. Se realizo un procedimiento polietapico mediante
el empleo de una muestra aleatorizada de los conglomera-
dos de centros de salud, con una probabilidad de seleccién
proporcional a su tamano. De los 42 centros de salud regis-
trados en el Servicio Cantabro de Salud, se selecciond al
azar la tercera parte; es decir, se escogieron 13 centros de
salud. Posteriormente hubo una segunda seleccion, también
al azar, de una submuestra de los cupos de pacientes de los
médicos de cada centro de salud elegido. El criterio gene-
ral consistié en seleccionar los centros de salud y los cupos
de pacientes de los médicos segin una probabilidad pro-
porcional a su tamano. Si alguno de los centros de salud
rehuso participar en el estudio, fue reemplazado siguiendo
un mecanismo estrictamente al azar por otro dentro del
mismo estrato.

Estimamos que el estudio podria ser viable con una mues-
tra de 384 pacientes, asumiendo que el 50% de los pacientes
diabéticos estan bien controlados (p = 0,50%), con una pre-
cision del 5% y un nivel de confianza del 95%. Si asumimos
un 15% de pérdidas de informacion, se necesita una N = 452
pacientes. Se incluyo finalmente a 680 pacientes, siguiendo
los criterios de seleccion anteriormente descritos. El pro-
tocolo fue aprobado por el Comité Etico de Investigacion
Clinica de Cantabria.

Una vez identificado al paciente y previa firma del
consentimiento informado, se procedio a una exploracion
convencional de parametros clinicos y asignacion de trata-
mientos libre (segin practica clinica habitual).

Se realizaron 3 determinaciones analiticas en ayunas de
al menos 12 h (al momento de la inclusion en el estudio, a
los 6meses y a los 12meses) y se calculo la media de los
3valores. El seguimiento in situ se realizd en el 1% los cen-
tros seleccionados al azar y se garantizo la proteccion de los
datos personales.

De cada paciente incluido en el estudio se recogid
informacion de las siguientes variables: edad, sexo, raza,
ano de diagndstico de DM2, habitat, nivel de educacion,
nivel econémico familiar, situacion laboral, habito taba-
quico, peso, talla, perimetro cintura abdominal, grasa
corporal estimada, indice de masa corporal (IMC), pre-
sion arterial sistdlica, presion arterial diastdlica, obesidad
abdominal, antecedentes de ECV, hipertension arterial
(HTA), tratamiento antihipertensivo, dislipidemia, trata-
miento hipolipidemiante, insuficiencia renal y retinopatia.
Ademas, se recogieron los parametros analiticos de cociente

albUmina/creatinina, filtrado glomerular (FG), hemoglobina
glicosilada (HbA1c), glucemia plasmatica, colesterol total
(CT), cLDL, cHDL, triglicéridos (TG) y creatinina.

Para el registro de la presion arterial se realiza-
ron 3 mediciones de presion arterial sistolica y diastolica
en 3visitas sucesivas y con monitor de presion arte-
rial validado. Para el analisis se utilizd la media de las
3 mediciones.

Se defini6 como dislipidémicos: a) los que no seguian
tratamiento hipolipidemiante y que presentan cifras de
cLDL > 160mg/dl, cHDL < 40 mg/dl en hombres y <50 mg/dl
en mujeres o TG > 150mg/dl y b) los que estuvieran en
tratamiento hipolipidemiante (aunque tuvieran valores de
lipidos por debajo de los descritos). Para la definicion de
hipertrigliceridemia, por razones dificiles de explicar, se uti-
lizan tanto TG > 150 mg/dl (limite alto segn ATP lll y criterio
utilizado para el sindrome metabélico) como >200mg/dl
(valores altos para ATP IIlI)'*. La Asociacion Americana de
Diabetes y las sociedades europeas han establecido que, en
la poblacion de alto riesgo cardiovascular, las concentracio-
nes adecuadas de TG sean <150 mg/dl y las concentraciones
de cHDLsean >40/50mg/dl, segln se trate de hombres o
mujeres'®. El cLDL se calculé mediante la formula de Frie-
dewald (cLDL mg/dl = CT (mg/dl) — cHDL (mg/dl) — TG
(mg/dl)/5), método que es inexacto cuando los TG estan
elevados (=400 mg/dl)".

Se definio HTA si la presion arterial era > 140/90 mm/Hg
o recibian medicacion antihipertensiva, utilizandose como
criterio de buen control <140/90 mm/Hg o <150/90 mm/Hg
para >80 afos'®"”.

Se considerd diabetes controlada si HbA1c <7% o <8%
para >80 afnos, segln los criterios propuestos por la Aso-
ciacion Americana de Diabetes y las recomendaciones del
Grupo de Trabajo Diabetes y Enfermedad Cardiovascular de
la Sociedad Espariola de Diabetes (SED, 2015)"".

Para la valoracion de la oligoalbuminuria se utilizo el
cociente albumina/creatinina (mg/g) en una muestra ais-
lada de la primera orina de la manana. Se considero
oligoalbuminuria un cociente de 30 a 300 mg/gy se considerd
proteinuria >300mg/g.

Se considero insuficiencia renal un
FG < 60ml/min/1,73 m?, de forma persistente durante
al menos 3 meses, de acuerdo con los criterios de la
Kidney Disease Quality Outcome Iniciative (K/DOQI). El
filtrado glomerular estimado (TFGe) se calculé mediante la
ecuacion derivada del estudio Modification of Diet in renal
Disease (MDRD).

Se defini6 como fumadora a la persona que en el
momento de la inclusion en el estudio consumia cigarri-
llos, cigarros puros o tabaco en pipa en cualquier cantidad,
consumidor ocasional o que habia abandonado el tabaco en
los 12 meses previos al momento de la inclusion. Se definio
como exfumadora a la persona que llevaba sin fumar mas de
12 meses.

Para definir la obesidad se utilizd el indice de masa cor-
poral (IMC) expresado en kg/m?. Se consider6 sobrepeso un
IMC > 25 kg/m? y obesidad un IMC > 30kg/m?, de acuerdo
con el consenso de la Sociedad Espanola para el Estudio de
la Obesidad. Asimismo, se siguieron los criterios de obe-
sidad central segln los puntos de corte propuestos por el
NCEP-ATP-IlI'*, cuando el perimetro abdominal era >88 cm
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en mujeres y >102cm en varones. El perimetro abdominal
se midid en bipedestacion, en el punto medio entre la cresta
iliaca y el borde costal, en la linea axilar media.

Para definir la grasa corporal estimada se utilizo el Esti-
mador de Adiposidad Corporal de la Universidad de Navarra
(CUN-BAE). El punto de corte para el CUN-BAE se baso en los
criterios indicados por los autores de esta ecuacion. Se con-
siderd sobrepeso un porcentaje de grasa corporal estimada
>20% y <25% en hombres y >30% y <35 en mujeres. Se con-
sidero obesidad un porcentaje de grasa corporal estimada
>25% en hombres y >35% en mujeres.

Se definié antecedente de ECV a la presencia de cardio-
patia isquémica, enfermedad cerebrovascular y arteriopatia
periférica.

Se consider6 sedentarismo hacer menos de
150min/semana de ejercicio fisico, segin el criterio
propuesto por el Colegio Americano de Medicina del
Deporte.

Para estimar la retinopatia se valord la Ultima retinogra-
fia disponible del ultimo aho y, en caso de no disponer de
ella, se solicito en el momento de su inclusion en el estudio.

Para el andlisis de datos se utilizd el programa estadis-
tico SPSS V23.0.0.0. Las variables cualitativas se expresaron
como valor absoluto y porcentaje, con la estimacion del
intervalo de confianza al 95% (IC 95%). Las variables cuan-
titativas se expresaron como media & desviacion tipica e
IC 95%. Para la relacion de las variables cuantitativas y
cualitativas entre si se emplearon analisis bivariados (chi

Tabla 1 Caracteristicas generales de la muestra segln el sexo
Hombre Mujer Total

Variables Media £ DE n (%) Media £ DE  n (%) Media £ DE  n (%) p

Sexo (H/M) 354 (52,1) 326 (47,9) 680 (100,0)

Edad (anhos) 68,9 + 2,4 70,8 £+ 14,2 69,8 + 13,3

Evolucion diabetes (afos) 9,97 + 4,6 10,02 + 4,5 9,99 + 4,6 0,89

Habito tabdquico <0,001
Fumador 54 (15,3) 43 (13,2) 97 (14,3)

No fumador 148 (41,8) 227 (69,6) 375 (55,1)
Exfumador 152 (42,9) 56 (17,2) 208 (30,6)

Actividad fisica 0,675
Sedentario 166 (46,9) 162 (49,7) 328 (48,2)

No sedentario 188 (53,1) 164 (50,3) 352 (51,8)

HTA 0,229
No 50 (14,1) 57 (17,5) 107 (15,7)

Si 304 (85,9) 269 (82,5) 573 (84,3)

Dislipidemia 0,085
No 60 (16,9) 40 (12,3) 100 (14,7)

Si 294 (83,1) 286 (87,7) 580 (85,3)

IMC (kg/m?) 0,002
Normopeso 73 (20,6) 86 (26,5) 159 (23,4)
Sobrepeso 152 (43) 161 (49,5) 313 (46,1)
Obesidad 129 (36,4) 78 (24,0) 207 (30,5)

Grasa corporal estimada (CUN-BAE) 0,368
Normopeso 5(1,4) 4 (1,2) 9(1,3)

Sobrepeso 21 (6,0) 12 (3,7) 33 (4,9)
Obesidad 326 (92,6) 307 (95,1) 633 (93,8)

Obesidad abdominal (cm) 0,001
No 143 (40,4) 77 (23,6) 220 (32,4)

Si 211 (59,6) 249 (76,4) 460 (67,6)

Retinopatia 0,362
No 245 (69,2) 236 (72,4) 481 (70,7)

Si 109 (30,8) 90 (27,8) 199 (29,3)

Valores:

cHDL <40 mg/dl en hombres y < 50 mg/dl en mujeres o TG>150mg/dl.
CUN-BAE: normopeso: hombres < 20 y mujeres < 30; sobrepeso: hombres de 20 a 25 y mujeres de 30 a 35; obesidad: hombres > 25 y

mujeres > 35.

Hipertension arterial en tratamiento farmacolégico o PA > 140/90 mm/Hg. Dislipidemia: en tratamiento hipolipidemiante o los que no
sigan tratamiento hipolipidemiante y presentan cifras de cLDL > 160 mg/dl.

IMC: normopeso < 25; sobrepeso de 25 a 29,99; obesidad > 30.

Obesidad abdominal: perimetro abdominal >102 cm en hombres y >88 cm mujeres.

cHDL: colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad; cLDL: colesterol unido a lipoproteinas de baja densidad; CT: colesterol total; CUN-
BAE: estimador de grasa corporal Clinica Universidad de Navarra; DE: desviacion estandar; H: hombre; HbA1c: hemoglobina glicosilada;
IMC: indice de masa corporal; M: mujer; PA: presion arterial; TG: triglicéridos.
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cuadrado, P exacta de Fisher, maxima verosimilitud, t de
Student, ANOVA, U de Mann-Whitney, Kuskal Wallis, depen-
diendo de la naturaleza de las variables). Se realizd el
analisis multivariado de regresion logistica binaria no con-
dicional con la dislipidemia como variable dependiente,
teniendo en cuenta las variables que en el analisis biva-
riado se asociaron con la presencia de la dislipidemia o eran
clinicamente relevantes, que fueron las siguientes: edad,
sexo, HTA, antecedente personal de enfermedad vascular
periférica, diabetes controlada, tratamiento antidiabético,
HbA1c > 7%, cociente albumina/creatinina, FG, antece-
dente personal de ECV, anos de evolucion de DM, glucemia
basal, creatininay retinopatia. Todos los analisis estadisticos
fueron de 2 colas y se considerd estadisticamente significa-
tivo un valor de p < 0,05.

Resultados

Las caracteristicas basales se resumen en la tabla 1. De los
680 pacientes, el 68,9% tenian 65 afios o mas, el 96,6% eran
de raza caucasica, con media de edad de 69,84 anos y media
de anos de evolucion de la diabetes de 9,99 anos. El 68,2%
de los participantes eran de habitat urbano, el 50% tenia
estudios primarios, el 74% eran jubilados y el 75% tenia renta
anual <18.000 €. Hubo un ligero predominio de hombres
(52,1%) y las mujeres eran de mayor edad (70,8 anos).

El tabaquismo activo y la obesidad segun el IMC fue sig-
nificativamente mayor en hombres; la obesidad abdominal
fue significativamente mayor en mujeres.

La prevalencia de dislipidemia fue del 85,3%; la de
HTA, de 84,3%; insuficiencia renal, de 22,9%; sedentarismo,
de 48,2%; oligoalbuminuria y proteinuria, 31,3%; sobre-
peso y obesidad segun IMC, de 76,6%; obesidad segln la
grasa corporal estimada mediante CUN-BAE, de 93%; obe-
sidad abdominal, de 67,6% y la retinopatia fue del 29,3%
(tabla 1).

La prevalencia de dislipidemia fue similar en mujeres
y hombres (87,7% en mujeres frente a 83,1% en hombres;
p = 0,085) (tabla 1). De los sujetos dislipidémicos, el 79,5%
eran dislipidémicos por recibir tratamiento hipolipidemiante
y el 20,5%, dislipidémicos que no recibian tratamiento hipo-
lipidemiante y que presentaban valores de cLDL > 160 mg/dl,
cHDL < 40mg/dl en hombres o <50mg/dl en mujeres, o
TG > 150mg/dl.

EL 75,3% recibia tratamiento hipolipidemiante; el 71,1%,
estatinas; el 5,4%, ezetimiba; el 3,3%, fibratos; el 0,8%, resi-
nas de intercambio idnico y el 0,5%, ésteres etilicos de acidos
grasos omega 3. El 69,6% recibia tratamiento en monotera-
piay el 5,7% en biterapia.

En los sujetos dislipidémicos por recibir tratamiento hipo-
lipidemiante, el 96,5% recibia estatinas o ezetimiba; el
4,3%, fibratos y el 2%, estatinas y fibratos. En los sujetos
con diagnostico de dislipidemia y sin tratamiento hipoli-
pidemiante, el 14,3% tenia el cLDL > 160 mg/dl; el 79%,
cHDL < 40 mg/dl en hombres o <50mg/dl en mujeres y el
51,3% tenia TG > 150 mg/dL.

La media de glucemia plasmatica basal fue de
137,85 + 46,59 mg/dl, de CT 178,17 &+ 38,18 mg/dl, de cHDL
47,09 + 12,10mg/dl, de cLDL 108,10 + 36,44 mg/dl, de TG
136,6 + 66,3 mg/dl y de creatinina 0,96 + 0,55mg/dl.

El 68,7% de los pacientes tenia normoalbuminuria; el
23,8%, oligoalbuminuria y el 7,5%, proteinuria manifiesta.

El 77,1% de los pacientes tenian una tasa de filtrado
glomerular (MDRD) TFGe > 60ml/min/1,73 m? y el 22,9%,
insuficiencia renal (TFGe < 60ml/min/1,73 m?). De los
pacientes con insuficiencia renal, el 19,1% tenian TFGe de
30-59 ml/min/1,73 m?; el 2,9%, de 15-29 ml/min/1,73 m? y
el 0,9%, <15ml/min/1,73 mZ.

La media de glucemia plasmatica basal, TG y creatinina
fue significativamente mayor en hombres y, la media de CT,
cHDL y cLDL fue significativamente mayor en las mujeres.
A su vez, la oligoalbuminuria y proteinuria fue significativa-
mente mas prevalente en los hombres.

Se obtuvieron los parametros lipidicos completos de
680 pacientes que tenian registrado uno o mas parame-
tros. De ellos, el 26,6% no alcanzaba los objetivos de CT
(<200 mg/dl) ni el 54,9% los de cLDL (<100 mg/dl). Se docu-
mentaron TG elevados (>150mg/dl) en el 33,7% y cHDL bajo
(<40 mg/dl en hombres y <50 mg/dl en mujeres) en el 46%.
Respecto a las alteraciones combinadas, cLDL fuera de obje-
tivos y cHDL bajo se detectaron en el 23,7%; cLDL fuera de
objetivos, cHDL bajo o TG elevados en el 14% y cLDL y CT
fuera de objetivos, cHDL bajo o TG elevados en el 6,6%.

En el analisis bivariado, las variables asociadas a la
presencia de dislipidemia son: antecedente de enferme-
dad vascular periférica, diabetes controlada, tratamiento
farmacoldgico para HTA, HbA1c > 7%, FG, grasa corporal
estimada en sobrepeso y obesidad, antecedente personal
de ECV, edad y HbA1c (tablas 2 y 3). El antecedente de
enfermedad vascular periférica esta incluido en la variable
antecedente de ECV.

No hemos encontrado diferencias significativas en la
presencia de dislipidemia con las siguientes variables:
sexo, raza, nivel economico familiar, nivel de educa-
cion, situacion laboral, habitat, habito tabaquico, HTA,
HTA controlada, tratamiento farmacologico DM, cociente
albimina/creatinina, IMC, obesidad abdominal, retinopatia
diabética, afos de evolucion, glucemia basal ni creatinina. A
pesar de no haber hallado diferencias significativas, objeti-
vamos que los sujetos con dislipidemia tenian mayor tiempo
de evolucion de su DM, mayores niveles de glucemia basal
y de creatinina y mayores valores de IMC. A su vez, el sexo
femenino, la raza negra, el nivel econdémico familiar «rentas
anuales < 18.000 €», el bajo nivel de educacion (sin estu-
dios y estudios primarios), la situacion laboral «jubilado»
y el habitat urbano fueron mas prevalentes en los sujetos
dislipidémicos. Asi mismo, el habito tabaquico (fumador y
exfumador), la HTA, la oligoalbuminuria, la proteinuria y la
retinopatia diabética fueron mas prevalentes en pacientes
dislipidémicos que en no dislipidémicos. También se objetivo
que la prevalencia de la dislipidemia era mayor a medida
que aumentaba la oligoalbuminuria y el grado de retinopatia
diabética, asi como, cuando la TFGe disminuia.
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Tabla 2 Variables cualitativas asociadas a la presencia de dislipidemia

Diagnostico clinico de dislipidemia

Variables No dislipidemia Dislipidemia actual p OR cruda IC 95%
n (%) n (%)

Sexo

Hombre 60 (16,9) 294 (83,1)

Mujer 40 (12,3) 286 (87,7) 0,378 1,46 (0,95-2,25)
HTA

No 22 (20,6) 85 (79,4)

Si 78 (13,6) 495 (86,4) 0,065 1,64 (0,97-2,77)
AP enfermedad vascular periférica

No 99 (15,6) 534 (84,4)

Si 1(2,1) 46 (97,9) 0,035 8,53 (1,16-62,5)
Diabetes controlada

No 24 (10,7) 200 (89,3)

Si 76 (16,7) 380 (83,3) 0,041 0,60 (0,37-0,98)
HTA controlada

No 35 (14,5) 207 (85,5)

Si 35 (12,5) 244 (87,5) 0,522 1,18 (0,71-1,95)
Tratamiento farmacoldgico HTA

No 35 (20,3) 137 (79,7)

Si 65 (12,8) 443 (87,2) 0,017 1,74 (1,11-2,74)
Tratamiento farmacolégico DM

No 15 (20,0) 60 (80,0)

Si 85 (14,0) 520 (86,0) 0,173 1,53 (0,83-2,82)
HbATc (%)

<7 73 (17,0) 357 (83,0)

>7 27 (10,8) 223 (89,2) 0,030 1,69 (1,05-2,71)
Cociente albumina creatinina (mg/g)

Normal 75 (16,1) 392 (83,9)

Microalbuminuria 21 (13,0) 141 (87,0) 0,346 1,28 (0,76-2,16)

Proteinuria 4 (7,8) 47 (92,2) 0,131 2,25 (0,79-6,43)
TFGe (MDRD) (ml/min/1,73 m?)

No insuficiencia renal TFGe > 60 86 (16,4) 438 (83,6)

Insuficiencia TFGe: 30-59 12 (9,2) 118 (90,8) 0,043 1,93 (1,02-3,65)
renal (TFGe < 60) TFGe: 15-29 2 (10,0) 18 (90,0) 0,451 1,77 (0,40-7,75)

TFGe < 15 0 (0,0) 6 (100,0)

Grasa corporal estimada (CUN-BAE)

Normopeso 5 (55,6) 4 (44,4)

Sobrepeso 6 (18,2) 27 (81,8) 0,033 5,62 (1,15-27,4)

Obesidad 89 (13,9) 549 (86,1) 0,003 7,71 (2,03-29,3)

AP enfermedad cardiovascular
No 85 (18,8) 366 (81,2)
Si 15 (6,6) 214 (93,4) 0,000 3,31 (1,86-5,88)
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Tabla 2 (continuacién)

Diagnostico clinico de dislipidemia

Variables No dislipidemia Dislipidemia actual p OR cruda IC 95%
n (%) n (%)
Retinopatia (RD)
FO normal 76 (15,8) 405 (84,2)
RDNP 21 (13,9) 130 (86,1) 0,574 1,16 (0,69-1,96)
RDP 2 (6,1) 31 (93,9) 0,149 2,91 (0,68-12,4)
EMD 1(6,7) 14 (93,3) 0,354 2,63 (0,34-20,3)

CUN-BAE: normopeso: hombres < 20 y mujeres < 30; sobrepeso: hombres de 20 a 25 y mujeres de 30 a 35; obesidad: hombres > 25 y
mujeres > 35.

Diabetes controlada: HbA1c < 7% o <8% en >80 anos.

Dislipidemia: en tratamiento hipolipidemiante o los que no sigan tratamiento hipolipidemiante y presentan cifras de cLDL > 160 mg/dl;
cHDL < 40 mg/dl en hombres y <50 mg/dl en mujeres o TG > 150 mg/dl.

Enfermedad cardiovascular: ictus, cardiopatia isquémica arteriopatia periférica.

Hipertension arterial: en tratamiento farmacoldgico o PA > 140/90 mm/Hg.

HTA controlada: PA < 140/90 mm/Hg o <150/90 mm/Hg si edad > 80 anos.

IMC: normopeso < 25; sobrepeso de 25 a 29,99; obesidad > 30.

Insuficiencia renal: TFGe < 60 ml/min/1,73 mZ.

Normoalbuminuria < 30 mg/g; microalbuminuria de 30 a 300 mg/g; proteinuria > 300 mg/g.

Obesidad abdominal: perimetro abdominal >102 cm en hombres y >88 cm mujeres.

AP: arteriopatia periférica; Cl: cardiopatia isquémica; CUN-BAE: estimador de grasa corporal de la Clinica Universidad de Navarra; EMD:
edema macular diabético; FO: fondo de ojo; HbA1c: hemoglobina glicosilada; HTA: hipertension arterial; IMC: indice de masa corporal;
PA: presion arterial; RD: retinopatia diabética; RDNP: retinopatia diabética no proliferativa; RDP: retinopatia diabética proliferativa;
TFGe: tasa de filtrado glomerular estimada.

Tabla 3 Variables cuantitativas asociadas a la presencia de dislipidemia

Diagnoéstico clinico de dislipidemia’

No dislipidemia Dislipidemia actual

Variables Media + DE Media + DE p OR cruda IC 95%
Edad (afos) 67,54 + 14,75 70,63 + 11,48 0,018 1,02 (1,00 - 1,04)
Afos de evolucion DM (aiios) 9,17 +3,98 10,13 + 4,70 0,054 1,05 (0,99 - 1,10)
HbA1c (%) 6,70 + 1,40 7,01 +£1,34 0,030 1,23 (1,02 - 1,49)
Glucemia basal (mg/dl) 132 +£50 139 + 46 0,178 1,00 (0,99 - 1,01)
CT (mg/dl) 186 + 30 177 £39 0,024 0,99 (0,98 - 0,99)
cLDL (mg/dl) 111+ 25 108 + 41 0,464 0,99 (0,99 - 1,00)
cHDL (mg/dl) 56 +12 46 + 14 0,000 0,95 (0,94 - 0,97)
TG (mg/dl) 90,21 + 30,75 145,83 +£72,64 0,000 1,02 (1,01 - 1,03)
Creatinina (mg/dl) 0,87 +£0,44 0,98 + 0,57 0,068 1,78 (0,96 - 3,32)

“Dislipidemia: en tratamiento hipolipidemiante o los que no sigan tratamiento hipolipidemiante y presentan cifras de cLDL > 160 mg/dl;
cHDL < 40 mg/dl en hombres y <50 mg/dl en mujeres o TG > 150 mg/dl.

cHDL: colesterol unido a lipoproteinas de alta densidad; cLDL: colesterol unido a lipoproteinas de baja densidad; CT: colesterol total;
DM: diabetes mellitus; HbA1c: hemoglobina glicosilada; IC: intervalo de confianza; OR: odds ratio; TG: triglicéridos.

En el analisis multivariable, identificamos que las varia-
bles que se asocian de forma independiente con la
dislipidemia son: el sexo femenino y el antecedente personal
de ECV (tabla 4).

Discusion

Los resultados indican que la prevalencia de dislipidemia en
pacientes con DM2 de Cantabria es elevada y que menos
del 15% de los pacientes muestran los valores lipidicos
normales o recomendados por las principales guias de prac-
tica clinica®'>'%'®2!, Dichos hallazgos de prevalencia son

consistentes con los encontrados en otros trabajos tanto en
Espafa como en el ambito internacional’ 32225,

Cuando comparamos estos resultados con diferentes
publicaciones, observamos que existe una gran variabilidad.
En la mayoria de los estudios la prevalencia de dislipidemia
se encuentra por encima del 50%, con un rango que oscila
entre el 56,2% en el de Dominguez' y el 92,6% en el estudio
OBEDIA®. Por otra parte, la variabilidad encontrada en la
prevalencia de dislipidemia puede deberse a la heterogenei-
dad en la forma de diagnosticarla y a que esta en relacion
con los diferentes criterios diagndsticos. En este contexto,
la mayor prevalencia observada en el estudio OBEDIA®
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Tabla 4 Modelo multivariado. Variables asociadas de forma independiente con la dislipidemia

Variables B EE p OR IC 95%
Sexo (M vs. H) 1,028 0,273 0,000 2,79 1,64-4,78
Antecedentes personales de ECV 1,253 0,329 0,000 3,50 1,84-6,66
HbA1c > 7% 0,531 0,283 0,060 1,70 0,98-2,96
Edad 0,015 0,010 0,137 1,02 0,99-1,04
Constante 0,381 1,009 0,706 1,46

El modelo contiene las siguientes variables: sexo (mujer vs. hombre), antecedentes personales de ECV (ictus, cardiopatia isquémica y
arteriopatia periférica), HbA1c>7% y edad (continua, por cada afo de mas).
B: coeficiente de regresion; ECV: enfermedad cardiovascular; EE: error estandar de B; H: hombres; HbA1c: hemoglobina glicosilada; IC:

intervalo de confianza; M: mujeres; OR: odds ratio.

podria estar en relacion con el punto de corte del cLDL
considerado en la definicion de dislipidemia, que es menor
que el utilizado en el presente estudio.

Estas discrepancias son algo habitual en la bibliografia
médica, ya que las metodologias utilizadas a la hora de
llevar a cabo los estudios (es posible que otros estudios utili-
cen distintos criterios diagnosticos, métodos de laboratorio
o diferentes puntos de corte para determinar los diversos
factores lipidémicos y su riesgo cardiovascular), asi como la
diversidad poblacional, afectan a los resultados finales de los
estudios. También es importante recalcar que los estudios a
partir de muestras poblacionales pueden tener el inconve-
niente de que, a pesar de su aleatoriedad en la seleccion
de los sujetos, la muestra no represente la poblacion de
referencia o que esta se encuentre muy delimitada en el
espacio y el tiempo y, por tanto, no sea comparable con
otros estudios.

Esta prevalencia tan elevada podria estar relacionada con
el perfil de los pacientes estudiados (altas tasas de obesidad,
enfermedad renal, mal control metabdlico de la diabetes,
etc.), dado que en la muestra estudiada el 69% eran mayo-
res de 65 anos. Estos valores analiticos no dependen del
registro realizado por los profesionales y son un fiel reflejo
de la realidad. Sin embargo, no podemos pasar por alto los
sesgos derivados de la seleccion y que podrian estar relacio-
nados con pacientes con valores analiticos previos alterados
o hiperfrecuentadores.

Aunque en mdltiples estudios epidemiologicos trans-
versales se ha analizado la prevalencia de dislipidemia
en poblaciones diabéticas con distintos niveles de riesgo
cardiovascular’'>??, este es el primer estudio en Espafia que
analiza las caracteristicas, prevalencia y factores asociados
a la dislipidemia de una muestra representativa de pacien-
tes con DM2 de Cantabria. Ademas, los estudios previos al
momento de valorar la prevalencia de dislipidemia se cen-
tran habitualmente en la alteracién aislada del CT o cLDL
seglin las recomendaciones del NCEP ATP llI'4, sin un analisis
completo del perfil lipidico y sin tener en cuenta a pacien-
tes en tratamiento hipolipidemiante. El presente estudio
incluye una perspectiva mas amplia y considera en el ana-
lisis de la prevalencia de dislipidemia: a) los que no siguen
tratamiento hipolipidemiante y presentan valores alterados
de cLDL, cHDL y TG y b) los que estén en tratamiento hipo-
lipidemiante.

De los sujetos dislipidémicos, el 79,5% se clasificaron
como dislipidémicos por recibir tratamiento hipolipide-
miante y el 20,5%, dislipidémicos por criterios lipidicos.

Esta elevada prevalencia de sujetos dislipidémicos por reci-
bir tratamiento hipolipidemiante probablemente esté en
relacion con la indicacién del tratamiento hipolipidemiante
como proteccion cardiovascular en pacientes con ECV pre-
via o alto riesgo cardiovascular sin ECV, aun sin tener
dislipidemia. Ello es consistente con la relacion dislipidemia-
antecedente de ECV y la tendencia con el tiempo de
evolucion y la edad.

En los sujetos con diagndstico de dislipidemia y sin trata-
miento hipolipidemiante objetivamos que los valores bajos
de cHDL es la alteracion lipidica mas frecuente (79%). Del
mismo modo, observamos un aumento considerable de los
niveles de TG (51,3%) junto a un aumento discreto de los
valores de cLDL (14,3%). Estos resultados son concordantes
con las alteraciones cuantitativas descritas en la dislipi-
demia en el paciente con DM «dislipidemia aterogénica».
La dislipidemia aterogénica es un elemento caracteristico
del riesgo residual vascular de origen lipidico no asociada a
cambios en los niveles de cLDL y es una dislipidemia muy pre-
valente en las personas con DM2, en los pacientes con alto
riesgo o muy alto riesgo, con obesidad visceral o sindrome
metabdlico.

En la muestra estudiada se observa que una elevada pro-
porcion de pacientes no alcanzan los objetivos de cLDL.
También objetivamos que una importante proporcion de
casos tiene TG elevados y cHDL bajo, lo cual guarda concor-
dancia con lo descrito en la bibliografia, donde se encuentra
elevacion de los TG y disminucion del cHDL en aproxima-
damente la mitad de los pacientes con DM2%°. Estos datos
senalan un importante riesgo residual (niveles de cLDL, cHDL
y TG subdptimos) que probablemente deba ser controlado
con mas intensidad de lo que se hace en la practica clinica
diaria y que quiza esté en relacion con la inercia y cumpli-
miento terapéutico; en pacientes con DM2, el porcentaje
de incumplimiento terapéutico es muy elevado, y es del
32, 36 y 38% para los hipolipidemiantes, antidiabéticos y
antihipertensivos’®.

Si examinamos el cumplimiento de objetivos segln las
recomendaciones de las guias de practica clinica, obje-
tivamos que las 2/3 partes de los sujetos tienen niveles
adecuados de TG (67,2%) y menos de la mitad no alcan-
zan los niveles optimos de cLDL (45,1%) y cHDL (46%).
Si comparamos estos resultados con los obtenidos en un
estudio transversal realizado en las 17 comunidades auto-
nomas de Espafia?’, observamos que los sujetos estudiados
logran mas frecuentemente los objetivos lipidicos recomen-
dados. En pacientes con DM2 y dislipidemia el enfoque global



110

A.S. Diaz Vera et al.

terapéutico debe considerar, ademas de cLDL, el control de
los niveles de cHDL y de TG como objetivos terapéuticos
secundarios, lo que puede acarrear un cambio en nuestra
actitud terapéutica para conseguir tales objetivos'®.

La principal aportacién de este trabajo es el conoci-
miento de la alta prevalencia de dislipidemia (85,3%) en
pacientes con DM2 de la Comunidad de Cantabria y que
los factores asociados de forma independiente a la dislipi-
demia fueron el sexo femenino y el antecedente de ECV.
Este conocimiento es el primer peldano para implantar los
medios necesarios que posibiliten mejorar el conjunto del
perfil lipidico, y, por tanto, deberia ser (til para estable-
cer estrategias de mejora continua que involucren a todos
los agentes implicados (personal médico, personal de enfer-
meria y autoridades sanitarias) en la implementacion de las
guias clinicas y en mejorar la adherencia de los pacientes.

Nuestros resultados indican que frecuentemente existe
mas de una alteracion de los valores plasmaticos de lipi-
dos. Asi, el 23,7% mostraba alteraciones conjuntas de cLDL
y cHDL; el 14,7%, de cLDL, cHDL y TG vy, el 6,6%, de los
4 parametros. Por otro lado, el CT, cHDL y cLDL fueron
significativamente mayor en mujeres y los TG fueron sig-
nificativamente mayores en hombres; estos hallazgos son
similares a lo descrito en un estudio realizado en Cataluia’.
En el U.K. Prospective Diabetes Study 27, se observd que
el CT, cHDL y el cLDL fueron significativamente mayores
en mujeres, lo que guarda relacion con lo encontrado en
nuestro estudio?®.

Mediante el analisis multivariable, identificamos que el
sexo femenino y el antecedente personal de ECV se asocian
de manera independiente con la dislipidemia, por encima
de la edad y de la HbA1c.

La prevalencia de dislipidemia se asoci6 con el sexo feme-
nino, lo que fue consistente con otros estudios?®?°. Con
respecto a la asociacion entre sexo y dislipidemia, en la
actual investigacion el sexo femenino fue el mas afectado
por dislipidemia, a pesar de que el 52,1% de los participan-
tes eran de sexo masculino. La asociacion de ambas variables
categoricas mediante el analisis multivariante permitio esti-
mar que pertenecer al sexo femenino en este grupo de
pacientes aumentd en casi 3 veces el riesgo de presentar
dislipidemia. El perfil lipidico alterado es una caracteristica
de la DM y confiere mayor riesgo de presentar ECV, espe-
cialmente EAC. El riesgo relativo de enfermedad cardiaca
coronaria fatal asociada con la DM es un 50% mas alto en las
mujeres que en los hombres®. La causa del mayor riesgo de
cardiopatia coronaria en mujeres con DM alin no se conoce
por completo. Sin embargo, los cambios inducidos por la DM2
en algunos factores de riesgo cardiovascular, como el cLDL,
cHDL, TG y la PA, se han encontrado mas pronunciados en
las mujeres que en los hombres, y esto puede explicar el
mayor aumento en el riesgo de arterioesclerosis en mujeres
diabéticas’®*°. Ademas, las diferencias entre los sexos en el
perfil lipidico podrian desempefar un papel en el impacto
mas negativo que tiene la diabetes sobre el riesgo cardio-
vascular en las mujeres en comparacion con los hombres®°,
Asi mismo, se ha postulado que el aumento de la prevalencia
de la dislipidemia en las mujeres de edad avanzada puede
estar relacionado con los cambios hormonales en la pre- y
posmenopausia.

La prevalencia de dislipidemia se asocié con el ante-
cedente personal de ECV. En la actual investigacion, el
antecedente de ECV fue significativamente mas prevalente
en el sexo masculino (39,5%) y casi 4 de cada 10 de pacien-
tes con dislipidemia tenian el antecedente de ECV (35,8%).
La asociacion de ambas variables categoricas mediante el
analisis multivariante permitio estimar que tener el antece-
dente personal de ECV en este grupo de pacientes aumentd
en 3,5 veces el riesgo de presentar dislipidemia. En ese sen-
tido, es importante enfatizar que la hipercolesterolemia es
un factor de riesgo muy prevalente en pacientes con ECV y
confiere especial riesgo de sufrirla, especialmente cardiopa-
tia isquémica. Asi mismo, los niveles elevados de CT y cLDL
estan entre los mas importantes factores de riesgo de ECV, el
cHDL bajo y los TG elevados son factores independientes de
riesgo de ECV y el tratamiento con estatinas tiene un efecto
beneficioso en la incidencia de la ECV aterosclerotica®'.

Nuestro estudio presenta diversas limitaciones y forta-
lezas. Entre las principales limitaciones se encuentran la
inherentes al tipo de estudio (transversal) y de analisis de
la informacion; en este sentido se debe reconocer la pre-
sencia del sesgo temporal, la imposibilidad de generalizar
los resultados a poblaciones con caracteristicas diferentes
a las descritas, y que las deducciones del analisis bivariado
y multivariado no presentan caracter de asociacion causal
ni caracter predictivo; a su vez, es necesario realizar estu-
dios prospectivos que puedan confirmar estos resultados y
analizar con mayor precision las variables asociadas a la
prevalencia de dislipidemia.

Del presente estudio cabe destacar el muestreo alea-
torizado en el que estd basado, que es una muestra
representativa de Cantabria, asi como el hecho de que haya
sido objetivado por un Unico observador, evitando asi la con-
fusion en la recoleccion de datos debido a la interaccion de
diferentes investigadores. No obstante, no puede excluirse
que los datos de los pacientes que rechazaron participar
pudieran afectar nuestros resultados y que los pacientes
diabéticos de los centros de salud de Atencién Primaria de
Cantabria pueden no ser representativos del conjunto del
Estado. En todo caso, la comparacion de nuestros resultados
con los estudios publicados a nivel nacional e internacional
nos permite ver la consistencia de los datos. Ademas, otras
variables podrian ser predictores validos de dislipidemia.
Nuestro estudio no tuvo en cuenta las posibles modifica-
ciones de la terapia hipolipidemiante y el cumplimiento
terapéutico de los pacientes. Por ultimo, el disefio trans-
versal es muy utilizado, ya que su costo es relativamente
inferior al de otros disefios epidemiologicos, como los estu-
dios de cohorte, y proporcionan informacion relevante y de
forma rapida para la gestion de los servicios de salud.

Debido a la relevancia del objeto de analisis que nos
ocupa, creemos necesario recalcar la importancia de seguir
investigando en esta linea.

Conclusiones

Esta investigacion muestra que en los pacientes con DM2
de Cantabria hay una alta prevalencia de dislipidemia. Los
factores de riesgo asociados de forma independiente fue-
ron el sexo femenino y el antecedente personal de ECV. A la
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vista de estos resultados, existe la necesidad de un manejo
integral e intensivo de la dislipidemia, para lo cual debe
intentarse mejorar el control metabdlico de la diabetes,
disminuir la obesidad y promover cambios en los estilos de
vida (cese del habito tabaquico, ejercicio fisico y disminu-
cion del consumo de grasas saturadas y de alcohol), con el fin
de disminuir la ECV y de mejorar la calidad de vida individual
y colectiva de esta poblacion.
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